シャジクモ節間細胞細胞膜電気的特性の定量的解析 by ツツイ, イズヲ & 筒井, 泉雄
Osaka University
Titleシャジクモ節間細胞細胞膜電気的特性の定量的解析
Author(s)筒井, 泉雄
Citation
Issue Date
Text Versionnone
URL http://hdl.handle.net/11094/35327
DOI
Rights
氏名 ・(本籍〉
学位の種類
学位記番号
学位授与の日付
学往授与の要件
【14】
筒 井
泉いず 雄~ 
理 弓A忌4与与 博 士
第 7 6 2 2 号
昭和 62年 3 月 26日
理学研究科生理学専攻
学位規則第5条第l項該当
学位論文題目 シャジクモ節間細胞細胞膜電気的特性の定量的解析
??????????????
?????
????????
??????
論文内容 の 要旨
淡水産緑灘シャジクモの一種， Chara corallinaの節悶細胞は膜興奮性を持ち，外部からの電気刺激
に応答して，活動電位を発生することが知られている。この活動電位は，主と して， K¥ Clに対す
る細胞膜の透過性のづ畠的な増大によって起こると説明されてきた。この膜興奮性は1 細胞外液中の
Ca
2-t濃度変化に応答して鋭敏に変化するが， CaHが細胞膜興奮に対してどの様な役割を果しているの
かは現在まで不明であった。本研究は，このCa2+と密接に関連したシャジタ モ節間総胞の興奮メカニ
ズムを解明することを目的として行われ，結果として，シャジクモ節間胸胞興奮のCa2+による制御機構
が明らかになった。
細胞外液(人工池水)中のCa2+チャンネル閉口湖lやEGTAは細胞膜の興奮性を著しく抑制させた。
この結果は興奮性チャンネ Jレが， CaHチャンネノレを通じて流入した Ca 2 •によって trìgger されているこ
とを示唆しており，従来観測されてきた興奮性に対する外液Ca2+の効果が， CaHチャンネ Jレおよび
Ca 2+流入の性質を反映したものであることが判明した。
膜電位悶定 (voltageclamp)条件下の細胞の電流電圧特性の測定から， CaHチャンネル関口剤によっ
て2種の (CC及びK+)電流のうち，一過性のCl電流だけが特異的に消失L，K+電流は阻害効果を受
けないことが判明した。これは， CaH依存に活性化を受けるチャンネノレがClチャンネルであり K+チャ
ンネノレはCa2+非依存的なチャ Yネノレであることを示唆している。また， Sr2+等のCa2+とよく似たイオ
ンで長時間細胞を処理する実験から， CaHだけが ClチャンネJレの活性化を引き起こすこ とが判明し
た (Ca" activated cC channel)。
さらに，細胞内に流入したCaH，こよって引き起こされた，細胞内Ca2+濃度の一過的な上昇が，カノレ
??
モジュリン等で代表されるCa2+受容蛋白質を通じて，CCチャンネル活性を調節する可能性を，カルモ
ジュリン阻害剤W-7を用いて調べた。 W-7は選択的にC1電流を阻害したが， K+電流には変化を与
えなかったことから，CCチャンネルの活性化にカルモジュリン系が関与していることが示唆されたO
また，cCチャンネルの制御に対して，他のCa2+調節系である Cキナーゼ系がどの様な効果を持つのか
について， Cキナーゼの阻害剤H-7を用いて同様の実験を行い， Cキナーゼ系がカルモジュリン系と
は逆にC1チャンネルの不活性化過程に働いている可能性を見いだした。
K+チャンネルは単純にC1チャンネルの活性化，不活性化にともなう，脱分極，過分極によって，活
性化，不活性化が制御され，CCチャンネルは細胞外から流入したCa2+とカルモジュリン系によって活
性化され，つづけてCキナーゼ系を通じて不活性化されるという，電位とCa2+による興奮の制御様式が
明らかになった。
論文の審査結果の要旨
淡水産緑藻シャジクモの節間細胞は，膜興奮性をもち，外部からの電気刺激に応じて活動電位を発生
する O この活動電位は，主として， K+， C1ー に対する細胞膜透過性の一過的な増大によって起ると説明
されてきた。また，活動電位の絶対値や，時間的経過が外液中のCa2+濃度によって鋭敏に影響をうける
ことも観察されてきた。しかし，これまでの多くの研究に拘らず，神経におけるNa+チャンネルに適用
されたような特異的阻害剤が発見されなかったことから， K¥C1チャンネルの性質に関する研究が発
展しなかった。一方調節因子として中心的役割を担っていることが予想されながら， Ca2+の働きは明
確にされ得ないまま残されていた。本論文は，上記のような膜興奮に関する中心的問題に解答を与えた
ものということができる O
La3+，ベラパミル，ニフェジピン等は， Ca2+チャンネルの特異的関口剤として知られている O 筒井泉
雄君はこれらによって，興奮時にC1チャンネルを通つで流れる電流が特異的に消滅すること，一方K+
電流は影響を受けることなく残存することを見出し，詳細な電気生理学的検討の上に立ってチャンネル
の性質を明らかにした。即ちC1ー チャンネルはCa2+の流入が引き金となって閉口する O Ca2+は必須，Jl
つ特異的であり，他の2価カチオンによっては代用され得ない。一方 K+チャンネルは電位変化のみ
に依存して閉口するような性質のものであるO 同君は，また， Ca2+はカルモジュリンと協同してC1ーチャ
ンネルの関口に働き， Cーキナーゼ系が関口に関与していることをも示した。これらの発見は，本研究
を通じて，その存在が初めて明らかにされたCa2+チャンネルの構成と性質を分子レベルで解明するた
めの道を開いたといえよう。
以上の点を考慮し，本論文は学位論文として価値あるものと判断した。
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